


















研究課題名（英文） Regulatory mechanism of hesperidin, a citrus flavonoid, in bone 
metabolism and prevention of osteoporosis 
研究代表者 
千葉 大成（CHIBA HIROSHIGE） 
















Among the naturally occurring citrus flavonoids, hesperidin, a flavanon glycoside, also regulates 
hepatic cholesterol synthesis by inhibiting the activity of 3-hydroxy-3-methylglutanyl coenzyme A 
(HMG-CoA) reductase. On the other hand, Mundy et al. reported that statins, cholesterol lowering 
agents, induce bone formation and inhibit bone resorption both in vitro and in vivo. I examined the 
effects of hesperidin on bone metabolism in ovariectomized mice, animal models of osteoporosis. The 
results of my experiment suggest that hesperidin may act on bone by the same mechanism as that of 
statins, and hesperidin effects on bone metabolism which inhibit activation of Rho-A by 
mevalonate-GG-PP metabolic pathways. 
 
交付決定額 
                               （金額単位：円） 
 直接経費 間接経費 合 計 
19 年度 1,300,000 390,000 1,690,000 
20 年度 1,100,000 330,000 1,430,000 
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(Chiba H et al, J Nutr, 133:1892-7, 2003, 図 1)。 


























MN et al, J Bone Miner Res, 15: 2251-8, 2000)。
さらに健康女性 62 名において、果物や野菜
の摂取が骨の健康と深く関与することが示









れている(Thompson K et a;, Biochem Biophys 
Res Commun, 287, 337-342, 2001)。この機序は
低分子量グアノシン三リン酸(GTP)結合タン







































被験動物は AIN-93G 食を投与した Sham 群
および OVX 群と OVX+H 投与群、OVX+αG
投与群の計 4 群を設け、2 ヶ月間飼育した。
一方、骨形成に対する作用を検討するため、
屠殺 6 日前および 2 日前にカルセインを皮下
投与して骨を蛍光ラベルさせた。解剖後、大













ルに関与する receptor activator of NF-κB 
(RANK) / receptor activator of NF-kB Ligand：
NF-κB 活性化受容体リガンド(RANKL)) の
mRNA 発現量を RT-PCR にて測定した。 
４．研究成果 




















































































































〔雑誌論文〕（計 0 件） 
 ＊現在、投稿中 
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